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一 氧化 左 高 压 干燥 环境 对 离 体 锡 心 的 保护 效果 
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摘要 :目的 观察 一 氧化 碳 (CO) 高 压 干 燥 环境 对 离 体 兔 心 的 保护 效果 ,与 传统 HIK 液 低温 浸泡 保存 比较 ,为 心脏 移植 提供 一 种 
新 的 保存 方式 。 方 法 将 85 只 新 西 兰 兔 随机 分 为 3 组 ,分 别 为 空白 对 照 组 (n=5),CO 组 (n=40) 和 HTK 组 (n=40)。 空 白 对 照 组 在 
取 下 心脏 后 直接 进行 酶 学 检测 ,而 两 个 保存 组 中 ,每 组 兔 心 在 不 同 保存 方式 下 (高 压 钢 中 干燥 保存 及 HTK 液 中 浸泡 保存 ) 分 别 
保存 2.4.6.8、10、14、18 和 24 h, 每 个 时 间 点 各 5 只 。 通 过 建立 改良 Langendorff 离 体 兔 心 灌注 模型 ,监测 模型 保存 前 后 心肌 舒 缩 
功能 变化 情况 ,心律 失常 评分 ,检测 CK、CK-MB 等 酶 学 指标 ,观察 心肌 超 微 结构 改变 。 结 果 恢复 灌注 后 30 min, (1)CO PHH 
的 心肌 每 缩 功 能 , 心 功 酶 和 心律 失常 评分 改变 在 短期 保存 (2~4 hb) 内 与 HTK 浸 泡 组 无 明显 差别 ,而 在 中 长 期 保存 (6~24 h) 上 ， 
CO 干燥 组 各 项 指标 均 优 于 HTK 浸 泡 组 ;(2) 保 存 24h 后 2 组 心肌 超 微 结构 均 存 在 明显 改变 ,但 CO 干燥 组 心肌 细胞 内 结构 损伤 
较 HIK 浸 泡 组 轻 。 结 论 CO 高 压 干 燥 环境 确实 对 离 体 兔 心 具 有 保护 作用 ,而 且 在 长 时 间 保 存 方面 ,CO 高 压 干燥 保存 比 HITK 
浸泡 保存 更 有 优势 。 

关键 词 :心脏 保存 ;一 氧化 碳 ;干燥 ;细胞 保护 


Preservation with high-pressure carbon monoxide better protects ex vivo rabbit heart 


function than conventional cardioplegic solution preservation 
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Abstract: Objective To investigate the protective effect of high-pressure carbon monoxide for preservation of ex vivo rabbit 
heart graft in comparison with the conventional HTK cardioplegic solution preservation. Methods Heart grafts isolated from 
85 New Zealand rabbits were randomly divided into Naive group (n=5), HTK group (n=40) and CO group (n=40). The grafts 
underwent no preservation procedures in Naive group, preserved at 4 °C in HTK cardioplegic solution in HTK group, and 
preserved at 4 C in a high-pressure tank (PO;: PCO=3200 hPa: 800 hPa) in CO group with Krebs-Henseleit solution perfusion 
but without cardioplegic solution. After preservation for 2, 4, 6, 8, 10, 14, 18, and 24 h, 5 grafts from the two preservation 
groups were perfused for 30 min with a modified Langendorff apparatus and examined for left ventricular systolic pressure 
(LVSP), left ventricular diastolic pressure (LVDP), arrhythmia score (AS), myocardial ultrestructure, and cardiac enzyme 
profiles. Results After preservation for 6 to 24 h, the cardiac enzyme profiles and systolic and diastolic functions were 
significantly better in CO group than in HTK group, but these differences were not obvious between the two groups after graft 
preservation for 2 to 4 h. Significant changes in the myocardial ultrastructures occurred in the isolated hearts after a 24-h 
preservation in both CO and HTK groups, but the myocardial damages were milder in CO group. Conclusion Preservation 
using high-pressure carbon monoxide can better protect isolated rabbit heart graft than the conventional HTK preservation 


approach especially for prolonged graft preservation. 
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康 斯 特 保护 液 HTK Wi, Histidine-tryptophane- 
ketoglutarate) 是 1975 年 德国 Bretschneider 等 研制 的 一 
种 仿 细 胞 内 液 的 晶体 液 ,目前 仍 广泛 用 于 心脏 、 肝 、 肾 、 
肺 等 移植 供 体 的 保存 ,同时 也 可 用 作 心 脏 手术 中 的 停 搏 


液 "。 而 作为 供 体 保存 液 ,HTK 液 具有 离子 浓度 低 
(9 mmol/L) ,可 避免 长 期 高 钾 保 存 液 对 冠 脉 内 皮 的 损 
伤 , 男 外 组 氨 酸 缓冲 系统 能 够 有 效 防止 细胞 酸 中 毒 ”。 
但 其 设计 为 低压 慢 速 大 容量 灌注 ,保护 液 用 量 大 、 费 用 


收 稿 日 期 :2015-02-11 

基金 项 目 :中 华人 民 共 和 国 科 学 技术 部 ,国际 科技 合作 项 目 
(2010DFA32660) 

作者 简介 : 张 钟 ,硕士 研究 生 ,E-mail: 252581300@qq.com 

通信 作者 : 郑 少 忆 ,教授 ,主任 医师 ,医学 博士 ,博士 研究 生 导 师 , 电 话 : 
020-83827812-10417, E-mail: shaoyi_zsy@sohu.com 


高 EER TAH, BABER, MRE 

一 氧化 碳 (CO) 因 其 与 血红 蛋白 极 强 的 结合 能 力 而 
被 视 为 有 毒气 体 ,中 国 每 年 约 120 万 人 因 CO 中 毒 死 亡 ， 
CO 的 “毒性 ?作用 ,目前 很 少 有 患者 接受 其 供 体 需 
官 。 但 在 国外 不 断 有 病例 报道 称 使 用 因 CO 中 毒 而 导 
致 脑 死 亡 患者 的 心脏 作为 供 体 成 功 进行 了 心脏 移植 。 
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因此 将 CO 用 在 你 器 官 保 存 方面 逐渐 开始 受到 关注 。 

而 在 干燥 环境 中 进行 器 官 保存 早 在 1960 即 有 学 
者 进行 了 相关 研究 ,但 保存 效果 均 不 理想 “3。Naoyuki 
等 I 自 1998 年 以 来 对 大 鼠 离 体 心 脏 高 压 干燥 保存 方 
法 进行 了 系列 研究 ,并 取得 了 最 长 96 h 保 存 复苏 的 成 
果 呈 ,证 实 CO 高 压 干燥 保存 确实 能 够 有 效 延 长 供 心 保 
存 时 间 。 但 其 实验 仅 停留 在 现象 观察 , 即 仅 观察 大 鼠 
心脏 在 保存 后 复 跳 率 的 情况 ,未 进一步 研究 其 作用 机 
制 及 大 动物 的 心脏 保存 。 本 实验 在 日 本 学 者 研究 基础 
上 ,以 新 西 兰 兔 作为 研究 对 象 ,进一步 观察 CO 高 压 干 
燥 环境 对 离 体 免 心 的 保存 效果 ,比较 此 种 保存 方法 与 
传统 HIK 低 温 浸 泡 保 存 对 免 心 上 期 保存 效果 的 影响 ， 
探讨 CO 高 压 干 燥 保存 对 延长 供 心 保存 时 间 的 作用 及 
可 能 的 机 制 。 


1 材料 与 方法 
1.1 实验 动物 与 分 组 

健康 成 年 新 西 兰 兔 85 只 ,体质 量 为 2.0~2.5 kg, 
购 自 广州 南方 医大 实验 动物 科技 发 展 有 限 公 司 。 根 
据 保 存 方式 随机 分 为 3 组 ,空白 对 照 组 (=5) ,CO 高 
压 干 燥 保 存 组 (实验 组 ,n=40) 和 HTK 浸泡 组 (对 照 
组 ,n=40), 各 保存 组 的 兔 心 再 根据 保存 时 间 分 别 分 
为 2.4.6.8、10、14、18 和 24h 组 ,每 时 间 点 各 5 只 。 
1.2 主要 试剂 和 药物 

HTK 心肌 保存 液 (Dr-Franz Koehler Chemie 
GmbH, $E be WE Hi ZS ) , 30E REN, PR 12 
500 u/2 mL), Krebs-Henseleit Zp (K-H Wi , A Hr, Bc 
方 : 去 离子 水 500 mL, NaCl 3.455 g, NaHCO; 1.049 g, 
KCI 0.176g, KH:PO, 0.080 g,Glu 2.979 g,CaCh:2H.O 
0.184 g,MgSO, 0.071 g), 高 糖 K-H 液 ( 即 Glu 浓 度 为 普 
通 K-H 组 冲 液 的 3 倍 ),10% 甲 醛 固 定 液 ,2.5% 戊 二 醛 固 
xe YW, Anti-LDH (Santa Cruz 公 司 ) ,Anti-MB(sigma 公 
HJ) ,Anti-CK-MB(abcam7S#] ),Anti-AST(uscnk7ZS 4] )。 
1.3 实验 方法 

成 年 新 西 兰 兔 称 质量 ,经 耳 缘 静脉 注射 3% 戊 巴 比 
ZINCO mg/kg) 麻 醇 , 并 注射 肝素 (125 U/kg)。 正 中 开 
胸 迅 速 取出 心脏 ,并 置 于 4 % 冷 K-H 绥 冲 液 中 停 跳 漂 
洗 , 用 手指 轻 轻 挤 压 心脏 ,使 心 腔 内 残余 血液 排除 ,修剪 
心脏 周围 组 织 , 游 离 出 升 主动 脉 。 将 修剪 好 的 心脏 挂 于 
Langendorff 灌 注 装置 上 ,心脏 处 于 (37+1) CHARA, 
主动 脉 根部 灌注 37 °C .持续 通 氧 (95% 0+5% CO) pH 
为 7.4 的 K-H 液 ,灌注 压力 维持 在 (80+5) cmH;O。 离 体 
心脏 复 跳 后 剪 开 肺动脉 根部 使 冠 脉 回流 液 充分 引流 , 随 
后 剪 开 左 心 耳 ,将 带 球 圳 的 动脉 管 经 左 心房 插 人 左 心室 
内 ,连接 压力 传感器 ,并 向 球 走 内 缓慢 注入 燕 馏 水 ,使 左 
心室 舒张 未 压力 维持 在 10 mmHg 左 右 。 在 心 尖 部 及 右 


心 耳 处 放置 心 外 膜 电极 ,连接 Powerlab 生物 信号 采集 
处 理 系 统 。 持 续 灌注 10 min 后 测 血 流动 力学 指标 。 停 
止 K-H 液 灌注 , 改 用 4% HTK 液 6 mL 经 主动 脉 逆 灌 ， 
使 心脏 停 跳 。 

1.3.1 HTK 浸 泡 保存 组 用 4% HTK 保 存 液 再 次 灌注 
心脏 (灌注 压 80 cmH20), 将 心脏 置 于 4 HITK 保 存 液 
中 浸泡 ,分 别 保存 2,4,6,8,10,14,18 和 24h。 

1.3.2 CO 高 压 干燥 保存 组 用 4 %C 高 糖 K-H 绥 冲 液 灌 
注 心 脏 (灌注 压 80 cmH20) ,将 心脏 悬挂 于 特制 高 压气 
体 铅 中 加 压 , 总 体 压 力 缓慢 提升 至 4000 hPa (PaO;: 
PaCO=4: 1)" ETF 4 环境 中 分 别 保存 2.4.6、8、10、14、 
18 #1124 h( 图 1)。 


1.3.3 ZARRA 不 需 你 存 ,经 过 第 1 次 灌注 后 直接 取 
4.5 Arrhythmia score after perfusion 
HTK group y P 
4.0! * CO group 
3.5 
3.0 
2.5 
2.0 
1.5 
1.0 ug 
j kk 
0.5 | /, 
0 i i /| A i i | | 
2 4 6 8 10 14 18 24 
Preservation time (h) 
图 1 空白 对 照 组 HTK 和 CO 组 心律 失常 评分 
Fig.1 Comparison of arrhythmia scores at different time points 
between HTK and CO groups. Five rabbits in each group at 
each time point. Significant differences were found between 
the two group at all the time points (P<0.05) but 2, 4 and 14h 
(*P=0.081, **P=0.739, ***P=0.395, respectively). 
左 室 面 心肌 组 织 送 检 。 


经 各 时 间 点 保存 后 ,取出 心脏 , 置 于 Landendorff 装 
置 下 灌注 30 min. 

心脏 灌注 5 min 后 开始 记录 记录 左 心室 收缩 末 压 
(left ventricular systolic pressure, LVSP) . 左 心室 舒张 未 
压 (eft ventricular diastolic pressure, LVDP) 及 心电图 。 

MERA TARDE Lambeth 规则 所 进行 分 析 , 评 分 
标准 参考 Curtisu Fl Ravingerova 等 方法 ,标准 如 下 : 
正常 为 0 分 ,早搏 为 1 分 ,二 联 律 / 齐 射 为 2 分 , 室 速 为 3 
分 , 非 持续 性 室 颤 为 4 分 ,持续 性 室 颤 为 5 分 。 

离 体 兔 心 持续 灌注 30 min 后 用 4 CY HTK RE 
心脏 ,在 取 左 室 面 1g 心 肌 组 织 , 检 测 心 肌 中 心 功 酶 及 
肌 钙 蛋白 变化 。 为 了 解 离 体 免 心 长 期 保存 后 心肌 超 微 
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结果 变化 ,在 HTK 漫 泡 组 及 CO 干燥 保存 组 分 别 保存 
24h 后 的 心肌 组 织 中 取 1 mm’ 左 室 面 心肌 组 织 ， 
2.5% 戊 二 醛 固 定 包 埋 , 切 片 ,在 透射 电子 显微镜 下 观察 
心肌 超 微 结构 。 
1.4 统计 学 方法 

统计 学 处 理 采用 SPSS 统计 学 软件 ,数据 以 均 数 + 
标准 差 表 示 。 各 组 间 计 量 资料 采用 单 因 素 方差 分 析 \ 析 
因 分 析 进 行 比较 。 心 律 失常 评分 采用 非 参 数 秩 和 检验 
(Kruskal-wallis H) 进 行 分 析 。P<0.05 为 差异 有 统计 学 


2 结果 
2.1 各 组 动物 实验 情况 

3 个 实验 组 实验 动物 在 体质 量 上 无 明显 差异 ,而 
CO 干燥 组 与 HTK 浸 泡 保 存 组 在 取 心 时 间 上 无 明显 差 
异 ( 表 1)。 
2.2 心律 评分 情况 


表 1 各 组 动物 实验 过 程 情 况 


Tab.1 Characteristics of the animals (Mean+SD) 


Naive CO group HTK group 
Weight, kg 2.14+0.18 2.28+0.21 2.25+0.13 
Heart-get duration, min 14.11+2.12 13.68+2.67 


The heart harvesting time is defined as the period from anesthesia to the 
start of the first perfusion. No significant difference were found between 
the CO and HTK groups (P>0.05). 


再 灌注 5 min 后 离 体 免 心心 律 趋 于 稳定 ,心律 评分 
结果 如 下 :2 组 兔 心 评分 值 均 随 保存 时 间 的 延长 呈 上 升 
趋势 ,其 中 2.4 和 14h 时 间 点 下 差异 无 统计 学 意义 (分 
别 为 P=0.081,P=0.739, P=0.395) ,而 其 余 各 时 间 点 内 
两 实验 组 之 间 存在 明显 差异 (P 值 均 <0.05, 图 1)。 

2.3 心肌 收缩 力 情况 

3 个 实验 组 保存 前 左 室 收缩 压 波动 在 102~106 
mmHsg ,无 明显 上 升 及 下 降 趋势 ,3 组 间 差异 无 统计 学 意 
义 CP>0.05)( 图 2A)。 保 存 前 舒张 压 波 动 在 10~11.5 
mmHg, ,同样 无 明显 上 升 及 下 降 趋势 ,3 组 间 差 异 也 无 统 
计 学 意义 (P>0.05, 图 2B)。 即 3 组 免 心 在 保存 前 情况 无 
明显 差异 。 

而 经 过 不 同 保存 方式 及 保存 时 间 后 ,CO 干燥 组 与 
HTK 浸 泡 组 之 间 存 在 明显 差异 。 经 过 不 同 保存 方式 保 
存 后 ,2 组 免 心 左 室 收 缩 压 均 随 保存 时 间 的 延长 呈 下 降 
趋势 ,而 HIK 浸 泡 组 收缩 压 下 降 趋 势 更 为 明显 。 在 2 
及 4h 时 间 点 ,两 组 兔 心 收缩 压 无 明显 差异 (P=0.628， 
P=0.310) ,而 其 余 各 时 间 点 内 CO 干燥 组 兔 心 左 室 收缩 
压 均 明显 高 于 HTK 浸 泡 组 (P<0.05, 图 3C)。 两 组 免 心 


左 室 舒张 压 随 保存 时 间 的 延长 呈 上 升 趋势 ,而 HIK 浸 
泡 组 免 心 舒张 压 上 升 趋势 略 高 于 CO 干燥 组 兔 心 。 其 
中 在 2h 及 24 hh 时 间 点 ,两 组 免 心 舒张 压 无 明显 差异 
(P=0.093,P=0.499), 而 其 余 各 时 间 点 上 HTK 漫 泡 组 舒 
张 压 均 高 于 CO 干燥 组 (P<0.05, 图 3D)。 

2.4 心 功 酶 检测 结果 

肌 酸 激酶 (CK) 检测 结果 :Naive 组 CK 和 蛋白 表达 
较 低 ,而 经 过 两 组 不 同 保存 方式 保存 2h 后 CK 蛋白 
表达 明显 升 高 ,但 两 组 间 差 异 无 统计 学 意义 (P= 
0.850>0.05) ,随后 两 组 MB 表达 逐渐 降低 ,至 6h 点 ,两 
组 均 降 至 最 低 值 , 且 无 明显 差异 (P=0.796>0.05)。 之 
后 ,两 组 CK 表 达 随 保存 时 间 的 延长 逐渐 升 高 , 且 
HTK 浸泡 组 表达 明显 高 于 CO 干燥 组 (8~24 h 各 点 均 
有 P<0.05, 图 4A)。 

肌 酸 激酶 同 工 酶 (CK-MB ) 检 测 结果 :空白 对 照 组 
CK-MB 蛋白 表达 较 低 ,而 经 过 两 组 不 同 保存 方式 保存 
2h 后 CK-MB 和 蛋白 表达 均 明 显 升 高 ,但 两 组 间 差 异 无 统 
计 学 意义 (P=0.468>0.05) , 随 保存 时 间 的 延长 ,两 组 
CK-MB 表达 均 逐 渐 升 高 , 且 HTK 组 CK-MB 蛋白 表达 
升 高 更 明显 (4~14 h 各 点 均 有 P<0.05), 至 18 h 左 右 , 两 
组 CK-MB 蛋白 表达 到 达 最 高 值 ,是 两 组 差异 无 统计 学 
意义 (P=0.322>0.05, 图 4B)。 

KIX AIR ASE EME (AST) 检测 结果 :空白 对 
照 组 AST 和 蛋白 表达 稍 低 ,而 经 过 两 组 不 同 保存 方式 保 
存 2h 后 CK-MB 和 蛋白 表达 略 升 高 ,而 2 组 间 差 异 无 统计 
学 意义 (P=0.273>0.05), 随 保存 时 间 的 延长 ,2 组 AST 
表达 均 逐 渐 升 高 。 自 6h 开 始 ,HTK 组 CK-MB 和 蛋白 表 
达 升 高 更 明显 (6~24 h 各 点 均 有 P<0.05, 图 4C)。 

乳酸 脱毛 酶 (LDH) 检测 结果 :空白 对 照 组 LDH 和 蛋 
白 表 达 较 低 ,而 经 过 2 组 不 同 保存 方式 保存 2h 后 LDH 
蛋白 表达 均 明 显 升 高 , 且 均 随 保存 时 间 的 延长 逐渐 升 
高 。 但 在 2.4 h 时 间 点 上 2 组 差异 无 统计 学 意义 (P= 
0.065,P=0.977>0.05) , 自 6h 开 始 ,HIK 组 LDH 和 蛋白 表 
达 升 高 幅度 明显 高 于 CO 组 [6~24 h 各 点 均 有 P<0.05， 
除 18h 外 (P=0.329>0.05)]( 图 4D)。 

2.5 心肌 组 织 超 微 结构 观察 结果 

保存 24 hd 后 ,2 组 心肌 细胞 超 微 结构 均 有 改变 。 其 
中 HTK 保 存 组 心肌 细胞 (图 5A) 肌 束 溶解 明显 , 肌 原 纤 
维 排列 亲 乱 .挛缩 ,Z 线 增 宽 。 线 粒 体 明显 变形 ,部 分 线 
粒 体 溶解 ,内 外 膜 难 以 区 分 , 岩 部 模糊 不 清 ;而 CO 干燥 
组 心肌 细胞 肌 束 基本 完整 , 肌 原 纤维 清晰 规整 ,Z.M 线 
清楚 (图 5B)。 部 分 线粒体 受 损 .变形 ,密度 降低 ,有 少 
量 空 泡 形 成 ,但 内 外 腊 基 本 完整 , 典 尚 存 ,排列 较 整齐 。 


3 讨论 
目前 ,心脏 移植 仍 是 治疗 终 未 期 心脏 病 最 有 效 的 方 
式 。 但 是 , 受 供 心 保 护 较 差 的 影响 , 绝 大 多 数 终 未 期 心 
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图 2 保存 前 后 心肌 舒 缩 功 能 随时 间 变 化 情况 
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Fig.2 Comparison of cardiac systolic (A) and diastolic (B) function at different time points among the 3 groups. A and B 
Show LVSP and LVDP before storage, respectively. P>0.05 2-24 h vs 0 h for both CO and HTK groups. P>0.05 between 
CO and HTK groups at each time point. C: LVSP after storage. *P=0.628 and **P=0.310 CO vs HTK at 2 and 4 h, 
respectively. P<0.05 at the remaining time points between the two groups. D: LVDP after storage. *P=0.093 and **P= 


0.499 CO vs HTK at 2 and 24 h, respectively. P<0.05 at the remaining time points between the two groups. 


脏 病 患者 难以 获得 及 时 有 效 的 治疗 。 离 体 心脏 的 主要 
保存 方法 有 低温 浸泡 保存 法 ,低温 高 压 氧 保存 法 、 间 断 
灌注 保存 法 ,持续 灌注 保存 法 及 深 低温 保存 法 "”。 目 前 
临床 上 普遍 采用 的 单纯 低温 浸泡 保存 法 ,即将 供 心 置 于 
4 保存 液 中 浸泡 保存 。 而 此 种 保存 方法 有 效 保存 时 
间 为 4~6 ho ,往往 难以 满足 患者 需要 。 

本 实验 中 ,我 们 运用 全 新 的 CO 高 压 干燥 环境 进行 
离 体 心脏 的 保存 ,其 检测 和 观察 指标 中 :心律 评分 能 
观 反 映 心 肌 电 生 理 的 变化 特性 ,LYSP、.LVDP 可 反映 心 
肌 的 收缩 功能 及 其 顺应 性 ,而 心 功 酶 (CK,CK-MB， 
LDH,AST) 和 心肌 超 微 结构 能 反映 心肌 细胞 结构 和 功 
能 的 改变 。 本 实验 研究 结果 显示 ,各 人 研究 指标 呈现 
相对 一 致 的 结论 , 即 CO 干燥 组 与 HIK 浸 泡 组 在 短期 
保存 (2~4h) 效 果 无 明显 差别 ,而 在 中 长 期 (6~24h) 保 
存 效果 上 ,CO 干燥 组 在 各 项 指标 上 均 明 显 优 于 HTK 
浸泡 组 。 

自由 水 作为 细胞 重要 组 成 部 分 ,是 细胞 进行 正常 生 


理 活 动 必要 的 媒介 。 在 细胞 缺 血 缺 氧 状态 下 ,细胞 酸 中 
毒 导 致 细胞 膜 通 透 性 改变 , 胞 外 自由 水 进入 胞 内 ,造成 
细胞 水 肿 破裂 。 而 在 高 压 干燥 环 境 下 ,细胞 内 自由 水 
析出 ,而 细胞 膜 上 结合 水 仍 能 得 到 保留 ,以 此 起 到 稳定 
细胞 膜 ,防止 细胞 水 肿 、 破 裂 的 作用 一 。 同 时 ,细胞 内 自 
由 水 的 减少 ,心肌 细胞 代谢 活动 因 缺 乏 媒介 而 减 慢 ,有 
氧 及 无 氧 呼吸 减弱 ,减少 ATP 消 耗 ,减少 了 细胞 内 氧 自 
由 基 , 同 时 也 减轻 细胞 酸 中 毒 。 从 本 实验 结果 来 看 ,CO 
干燥 组 在 中 长 期 保存 后 心 功 酶 各 项 指标 均 优 于 同期 
HTK 浸 泡 组 ,而 且 在 保存 24h 后 心肌 超 微 结构 中 ,其 心 
肌 细 胞 肌 束 与 线粒体 的 损伤 较 HITK 浸 泡 组 轻 。 

CO 作为 一 种 新 的 多 功能 信号 分 子 ,已 受到 广泛 关 
注 。 它 主要 通过 与 血红 素 氧 化 酶 -1(HO-1) 结 合 而 对 心 
血管 系统 ,神经 系统 、 免 疫 系 统 的 病理 生理 过 程 中 起 到 
重要 的 调节 作用 同时 ,CO 可 以 通过 对 Bcl-2 mRNA 
和 Bax mRNA 表达 的 调节 而 发 挥 抗 凋 亡 作用 史 。 另 外 ， 
CO 能 明显 下 调 促 炎 因子 TNF-a 的 表达 来 实验 其 抗 炎 作 
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图 3 保存 后 心 功 酶 改变 情况 

Fig.3 Comparison of myocardial enzymes at various time points among groups. A: CK level, *P= 
0.850 and **P=0.796 CO vs HTK at 2 and 6 h, respectively. P<0.05 at the remaining time points 
between the two groups. B: CK-MB level, *P=0.468 and **P=0.322 CO vs HTK at 2 and 18 h, 
respectively. P<0.05 at the remaining time points between two groups. C: AST level, *P=0.273 and 
**P=0.351 CO vs HTK at 2 and 4 h, respectively. P<0.05 at the remaining time points between two 
groups. D: LDH level, *P=0.065, **P=0.977 and ***P=0.329 CO vs HTK at 2, 4 and 18 h, 
respectively. P<0.05 at the remaining time points between two groups. 


图 4 保存 24 h 后 两 组 心肌 超 微 结构 改变 


Fig.4 Ultrastructural changes in the myocardium in the two groups after a 24-hour 


preservation (Original magnification: x 20 000). A: Heart tissue preserved in HTK 
showing disruption of the myofibrils (white arrowhead) and mitochondrial swelling 
(black arrowhead); B: Heart tissue preserved in CO showing intact myofibrils (white 
arrowhead) and nearly normal mitochondria (black arrowhead). 
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H, PURE CO 主要 来 源 于 血红 素 氧 化 酶 (HO ) 对 亚 
铁血 红 素 的 降解 产生 ,具有 维持 细胞 内 环境 稳定 , 抗 血 
管 平滑 肌 细 胞 增殖 及 抑制 心脏 排斥 反应 的 生物 学 特 
性 22。 研究 发 现 ,外 源 性 低 浓度 的 CO(COHB 浓度 小 
于 20% ) 在 各 种 应 激 环境 下 可 以 弥补 内 源 性 CO 的 短 
缺 ,发 挥 抗 炎 SUT .抑制 平滑 肌 细 胞 增生 和 改善 缺 血 
生 肺 损伤 的 生物 学 特性 22 ,这 提示 CO 可 以 替代 HO-1 
的 功能 而 发 挥 器 官 和 细胞 的 保护 作用 。 本 实验 中 正 是 利 
用 外 源 性 CO 抗 凋 亡 等 特性 ,减轻 离 体 兔 心 在 保存 过 程 
中 的 损伤 。 而 实验 结果 亦 证 实 , 在 经 过 CO 保存 后 的 供 
体 心 肌 和 舒 缩 功 能 明显 高 于 HTK 浸 泡 组 ,而 且 长 时 间 保 
存 后 心肌 细胞 内 结构 损伤 明显 较 轻 。 此 外 ,实验 中 应 用 
非 吸入 方式 的 外 源 性 CO 来 保存 供 体 器 官 ,一 方面 不 需 
担心 供 体 因 吸 入 CO 引起 的 COHb 过 高 而 产生 毒 副作用 ; 
另 一 方面 将 离 体 需 官 暴露 于 CO 保存 液 中 ,能 使 CO 在 
不 受 血 红 蛋 白 的 影响 下 与 关键 蛋白 结合 ,充分 发 挥 CO 
抗 凋 疡 保护 心肌 细胞 ,延长 供 体 心脏 保存 时 间 的 功能 。 

本 实验 表明 ,CO 高压 干燥 保存 确实 具 心 肌 保 护 作 
用 , 且 中 长 期 保存 效果 要 明显 优 于 目前 传统 的 HIK 低 
温 浸泡 保存 方法 。 但 是 ,CO 高 压 干燥 保存 的 潜在 作用 
机 制 尚 有 竺 进一步 研究 ,另外 其 保存 过 程 相对 复杂 , 存 
在 一 定 危险 。 


= 
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